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 68/5/8 :ﺗﺎرﻳﺦ درﻳﺎﻓﺖ
  68/11/6 :ﺗﺎرﻳﺦ ﭘﺬﻳﺮش
 ي ژن ﮔﻴﺮﻧﺪه Iدر اﻳﻨﺘﺮون  ACارﺗﺒﺎط ﺑﻴﻦ ﻃﻮل ﺗﻮاﻟﻲ ﺗﻜﺮاري 
ﺑﺎ ﺧﻄﺮ اﺑﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن و  )RFGE(درﻣﻲ  ﻓﺎﻛﺘﻮر رﺷﺪ اﭘﻲ
  ﺳﻦ ﺷﺮوع آن
  
  ***ﺳﻴﻤﻴﻦ ﻫﻤﺘﻲدﻛﺘﺮ  ،**ﻣﻨﻮﭼﻬﺮ ﺗﻮﺳﻠﻲدﻛﺘﺮ ، *ﻣﺤﻤﺪ ﺳﻌﻴﺪ ﺟﺎﻣﻲ
  
  داﻧﺸﮕﺎه اﺻﻔﻬﺎن، داﻧﺸﻜﺪه ﻋﻠﻮم، ﺖ ﺷﻨﺎﺳﻲﮔﺮوه زﻳﺴ داﻧﺸﺠﻮ، *
  ﮔﺮوه زﻳﺴﺖ ﺷﻨﺎﺳﻲ، داﻧﺸﻜﺪه ﻋﻠﻮم، داﻧﺸﮕﺎه اﺻﻔﻬﺎناﺳﺘﺎدﻳﺎر ** 





 ي ﺧﺎﻧﻮاده ﻣﻬﻢ ﻳﻜﻲ از اﻋﻀﺎي1REH ﻳﺎ  1BbrEﻣﻮﺳﻮم ﺑﻪ ( RFGE)درﻣﻲ  ﻓﺎﻛﺘﻮر رﺷﺪ اﭘﻲ
ي ﺗﻴﺮوزﻳﻦ ﻛﻴﻨﺎزي اﺳﺖ ﻛﻪ ﻧﻘﺸﻲ ﻛﻠﻴﺪي در  اﻳﻦ ژن رﻣﺰ ﻛﻨﻨﺪه و ﮔﻴﺮﻧﺪه. اﺳﺖ BbrEﻫﺎي  ﺮوﺗﻮاﻧﻜﻮژنﭘ
 ،Iدر اﻳﻨﺘﺮون  ACﻣﻮرﻓﻴﺴﻢ ﻣﻴﻜﺮوﺳﺘﻼﻳﺖ  ﺑﺮرﺳﻲ ﭘﻠﻲ ،ﭘﮋوﻫﺶﻫﺪف اﻳﻦ . ﻛﻨﺪ ﺳﻠﻮل اﻳﻔﺎ ﻣﻲ رﺷﺪ و ﺗﻤﺎﻳﺰ
 ي ، ﺳﻦ و درﺟﻪدر ﺑﻴﻦ ﻣﺒﺘﻼﻳﺎن ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن و اﻓﺮاد ﺳﺎﻟﻢ و ارﺗﺒﺎط آن ﺑﺎ ﺧﻄﺮ اﺑﺘﻼ RFGEژن 
  .دﺑﻮ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎنﭘﻴﺸﺮﻓﺖ 
از ﺧﻮن، ﺗﻮاﻟﻲ  ANDﭘﺲ از اﺳﺘﺨﺮاج  .ﺷﺪاﻧﺠﺎم  ﻧﻔﺮ ﺷﺎﻫﺪ 801ﺑﻴﻤﺎر و  ﻧﻔﺮ 801 ﺑﺮ روي ﺣﺎﺿﺮ ﭘﮋوﻫﺶ :ﻫﺎ روش
اﻟﻜﺘﺮوﻓﻮرز ﺑﺮ روي ژل  ي وﺳﻴﻠﻪﻪ ﺑ ACﺗﻜﺜﻴﺮ ﮔﺮدﻳﺪ و ﺗﻌﺪاد ﺗﻜﺮار  RCPﻣﻮرد ﻧﻈﺮ ﺗﻮﺳﻂ ﺗﻜﻨﻴﻚ 
  .ﺖ آﻣﺪدﺳﻪ اﻛﺮﻳﻞ آﻣﻴﺪ و ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺗﻮاﻟﻲ ﺑ ﭘﻠﻲ
 اﺑﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن دارﻧﺪ ﺑﺮايﺑﻴﺸﺘﺮي  ي زﻣﻴﻨﻪ (91ﺗﺮ از  ﻛﻮﭼﻚ) ACزﻧﺎن ﺑﺎ دو ﺗﻮاﻟﻲ ﻛﻮﺗﺎه  :ﻫﺎ ﻳﺎﻓﺘﻪ
ﻣﺮﺗﺒﻪ ﺑﻴﺸﺘﺮ از زﻧﺎﻧﻲ  3/3 ،ﮕﻲﻟﺳﺎ 55از ﺳﻦ  ﭘﻴﺶﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن  ﺧﻄﺮ اﺑﺘﻼي آﻧﺎن، ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ (=RO1/8)
  .(=RO3/3) ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ 91ﺗﺮ از  اﺳﺖ ﻛﻪ ﻃﻮل ﺗﻮاﻟﻲ ﺗﻜﺮاري آﻧﻬﺎ ﺑﺰرگ
ژن  I در اﻳﻨﺘﺮون ACاﺻﻔﻬﺎن، ﻛﺎﻫﺶ ﺗﻌﺪاد ﺗﻜﺮار  ي ﻣﻨﻄﻘﻪ ﺳﺎﻛﻦ در ﻫﺎ ﻧﺸﺎن داد ﻛﻪ در ﺟﻤﻌﻴﺖ ﻳﺎﻓﺘﻪ :ﮔﻴﺮي ﻧﺘﻴﺠﻪ
اﻓﺰاﻳﺶ ﺧﻄﺮ اﺑﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن و از ﺳﻮي دﻳﮕﺮ  ﻣﻨﺠﺮ ﺑﻪدرﻣﻲ، از ﻳﻚ ﺳﻮ  ﻓﺎﻛﺘﻮر رﺷﺪ اﭘﻲ ي ﮔﻴﺮﻧﺪه
  .ﮔﺮدد ﺗﺮ ﻣﻲ ﻣﻮﺟﺐ ﺑﺮوز ﺑﻴﻤﺎري در ﺳﻨﻴﻦ ﭘﺎﻳﻴﻦ
  ، ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎنAC ﻓﺎﻛﺘﻮر رﺷﺪ اﭘﻴﺪرﻣﻲ، ﻣﻴﻜﺮوﺳﺘﻼﻳﺖ ي ﻧﺪهﮔﻴﺮ :واژﮔﺎن ﻛﻠﻴﺪي
 :ﺗﻌﺪاد ﺻﻔﺤﺎت







  ، اﺻﻔﻬﺎن، اﻳﺮانداﻧﺸﮕﺎه اﺻﻔﻬﺎن، ﻋﻠﻮم ي داﻧﺸﻜﺪه، ﮔﺮوه زﻳﺴﺖ ﺷﻨﺎﺳﻲاﺳﺘﺎدﻳﺎر ، ﻣﻨﻮﭼﻬﺮ ﺗﻮﺳﻠﻲدﻛﺘﺮ  :لﻣﺴﺌﻮ ةﻧﻮﻳﺴﻨﺪآدرس
 ri.ca.iu.loib@rhehcoonam :liam-E
  ﺻﻔﻬﺎنﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﻜﺪه ﭘﺰﺷﻜﻲ ا  ﻣﻘﺎﻟﻪ ﭘﮋوﻫﺸﻲ
 7831ﺑﻬﺎر /88ﺷﻤﺎره /ﺑﻴﺴﺖ و ﺷﺸﻢﺳﺎل 
  ﻣﺤﻤﺪ ﺳﻌﻴﺪ ﺟﺎﻣﻲ و ﻫﻤﻜﺎران  ... ي ژن ﮔﻴﺮﻧﺪه Iدر اﻳﻨﺘﺮون  ACي ارﺗﺒﺎط ﺑﻴﻦ ﻃﻮل ﺗﻮاﻟﻲ ﺗﻜﺮار
  ٣٢ 7831ﺑﻬﺎر / 88ﺷﻤﺎره / ﺳﺎل ﺑﻴﺴﺖ و ﺷﺸﻢ  –ﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﻜﺪه ﭘﺰﺷﻜﻲ اﺻﻔﻬﺎن  
  ﻣﻘﺪﻣﻪ
ﺟﻮاﻣﻊ  ﺑﻴﺸﺘﺮﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن در  ،ﺳﺎل اﺧﻴﺮ 05در 
ﺑﻪ ﻃﻮري ﻛﻪ  .ﺷﺪه اﺳﺖ ﺗﺒﺪﻳﻞ ﺟﺪي ﻲﺑﻪ ﻣﺸﻜﻠ ﺑﺸﺮي
زن ﻳﻚ ﻧﻔﺮ در ﻃﻮل زﻧﺪﮔﻲ ﺧﻮد ﺑﻪ اﻳﻦ  9از ﻫﺮ  ﺗﻘﺮﻳﺒﺎً
در ﻛﺸﻮرﻫﺎي ﺻﻨﻌﺘﻲ ﻣﺜﻞ (.1) ﺷﻮد ﺑﻴﻤﺎري ﻣﺒﺘﻼ ﻣﻲ
 در زﻧﺎن ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن ،آﻣﺮﻳﻜﺎي ﺷﻤﺎﻟﻲ و اروﭘﺎ
ﻫﺎي ﻣﻨﺘﺸﺮ ﺷﺪه ﻧﺸﺎن آﻣﺎر. اﺳﺖﺳﺮﻃﺎن  عﻧﻮ ﺗﺮﻳﻦ ﺷﺎﻳﻊ
دﻫﻨﺪ ﻛﻪ ﺳﺎﻻﻧﻪ ﺑﻴﺶ از ﻳﻚ ﻣﻴﻠﻴﻮن ﻧﻔﺮ در ﺟﻬﺎن ﺑﻪ  ﻣﻲ
ﻧﻔﺮ  000004 از اﻳﻦ ﺗﻌﺪادﺷﻮﻧﺪ و  اﻳﻦ ﺑﻴﻤﺎري ﻣﺒﺘﻼ ﻣﻲ
ﺑﺎ اﻳﻦ ﺣﺎل در (. 2) دﻫﻨﺪ ﺟﺎن ﺧﻮد را از دﺳﺖ ﻣﻲ
ﻴﻮع ﺷ ،وﻳﺘﻨﺎم ﻣﺎﻧﻨﺪدور  ﺧﺎورژاﭘﻦ و ﺳﺎﻳﺮ ﻛﺸﻮرﻫﺎي 
ﺗﺮ  ﻫﺎي ﻏﺮﺑﻲ ﺑﺴﻴﺎر ﻛﻢرﻛﻠﻲ اﻳﻦ ﺑﻴﻤﺎري ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﻛﺸﻮ
ﺗﺮ  ﻣﻴﺰان اﺑﺘﻼي زﻧﺎن ژاﭘﻨﻲ ﭘﻨﺞ ﺑﺎر ﻛﻢ ﺑﺮاي ﻣﺜﺎل .اﺳﺖ
  (.3-4)از زﻧﺎن آﻣﺮﻳﻜﺎﻳﻲ اﺳﺖ 
 ،اﺧﻴﺮ ﻫﺎي در ﺳﺎل اﻧﺠﺎم ﺷﺪه ﻫﺎي ﭘﮋوﻫﺶاﺳﺎس  ﺑﺮ
زﻧﺎن  در ﻣﻴﺎن ﺳﺮﻃﺎن ﻧﻮع ﺗﺮﻳﻦ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن ﻓﺮاوان
ﺟﺪﻳﺪ ﺑﺎ  ﻫﺎيآﻣﺎر ي ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ. آﻳﺪ اﻳﺮان ﺑﻪ ﺷﻤﺎر ﻣﻲ
ﺳﺮﻳﻊ  ﺑﻪ ﻧﺴﺒﺖاﻓﺰاﻳﺶ  ﻧﺸﺎﻧﮕﺮ ﻦ،ﭘﻴﺸﻴ ﻫﺎي ﮔﺰارش
در  .ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ ﻣﺎنﻣﻴﺰان ﺑﺮوز اﻳﻦ ﺑﻴﻤﺎري در زﻧﺎن ﻛﺸﻮر
ﺗﺮ از  ﻣﺮگ و ﻣﻴﺮ ﻧﺎﺷﻲ از اﻳﻦ ﺑﻴﻤﺎري ﻛﻢ ﺣﺎل ﺣﺎﺿﺮ
ﻳﻚ ﻧﻔﺮ ﻓﻮت  ﺳﺮاﻧﺠﺎمزن  01- 81از ﻫﺮ  ،ﺷﻴﻮع آن ﺑﻮده
ﺳﺎﻟﮕﻲ  53- 05ﺳﺮﻃﺎن ﺳﻴﻨﻪ در ﺳﻨﻴﻦ  از اﻳﻦ رو،. ﻛﻨﺪ ﻣﻲ
  .(5- 6) آﻳﺪ ﻣﻲﺗﺮﻳﻦ ﻋﻠﺖ ﻣﺮگ زﻧﺎن ﺑﻪ ﺣﺴﺎب  ﺷﺎﻳﻊ
ﻳﻚ زﻳﺮ رده از رﺳﭙﺘﻮرﻫﺎي ﺗﻴﺮوزﻳﻦ  BbrE ي ﺧﺎﻧﻮاده
ﻛﻪ داراي ﭼﻬﺎر ﻋﻀﻮ ﺷﺎﻣﻞ  اﺳﺖ )sKTR(ﻛﻴﻨﺎزي 
 ،)uen/2REH( 2BbrE، )1REH/1BbrE( RFGE
اﺗﺼﺎل  .ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ )4REH( 4BbrE و  )3REH( 3BbrE
اﻳﻦ  ﻛﻪ ﺷﻮد ﻣﻲ ﻣﻮﺟﺐ BbrEﻟﻴﮕﺎﻧﺪ ﺑﻪ رﺳﭙﺘﻮرﻫﺎي 
دﻳﻤﺮ ﺑﻪ ﺧﻮد ﻫﺘﺮو ﻳﺎ رﺳﭙﺘﻮرﻫﺎ ﺳﺎﺧﺘﺎري ﻫﻤﻮدﻳﻤﺮ و
درون ﺳﻠﻮﻟﻲ آﻧﻬﺎ ﻛﻪ داراي  ي در ﻧﺘﻴﺠﻪ ﻧﺎﺣﻴﻪ ،ﮔﻴﺮﻧﺪ
ﻫﺮ رﺳﭙﺘﻮر،  ،ﺪهﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﻛﻴﻨﺎزي اﺳﺖ ﻓﻌﺎل ﺷ
اﻧﺘﻬﺎﻳﻲ رﺳﭙﺘﻮر  Cآﻣﻴﻨﻮاﺳﻴﺪﻫﺎي ﺗﻴﺮوزﻳﻦ واﻗﻊ در 
اﻳﻦ . ﻓﺴﻔﺮﻳﻠﻪ ﻛﻨﺪدرون ﺳﻠﻮﻟﻲ  ي دﻳﮕﺮ را در ﻧﺎﺣﻴﻪ
ﻲ ﻳﻫﺎ ﻣﻨﺎﻃﻖ ﻓﺴﻔﺮﻳﻠﻪ ﺟﺎﻳﮕﺎه اﺗﺼﺎل ﺑﺴﻴﺎري از ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ
ﺳﺎزي و ﻛﻨﺘﺮل ﭼﻨﺪﻳﻦ ﻣﺴﻴﺮ اﻧﺘﻘﺎل  ر ﻓﻌﺎلﺳﺖ ﻛﻪ دا
  (.7-8) ﭘﻴﺎم ﻧﻘﺶ دارﻧﺪ
ﻳﻨﺪﻫﺎي آﺑﺴﻴﺎري از ﻓﺮ ،ﺷﻮد ﻓﻌﺎل ﻣﻲ  RFGEوﻗﺘﻲ
 ﻣﻬﺎﺟﺮت، ﺳﻠﻮﻟﻲ از ﻗﺒﻴﻞ ﺗﻜﺜﻴﺮ ﺳﻠﻮﻟﻲ، ﺗﻤﺎﻳﺰ،
ﻣﺤﺎﻓﻈﺖ در ﺑﺮاﺑﺮ آﭘﻮﭘﺘﻮز و ﺗﺤﺮﻳﻚ  ﭼﺴﺒﻨﺪﮔﻲ،
ﻫﺎﻳﻲ در  ﺑﺮرﺳﻲ (.9-11) ﮔﺮدد آﻏﺎز ﻣﻲزاﻳﻲ  رگ
 ﻃﺒﻴﻌﻲﻫﺎي  ﻠﻮلدر ﺑﺴﻴﺎري از ﺳ RFGEﺧﺼﻮص ژن 
ي  درﺑﺎره ، وﻟﻲاﻧﺠﺎم ﺷﺪه اﺳﺖدرﻣﻲ در اﻧﺴﺎن  اﭘﻲ
ﺳﺮ و  ﻧﻈﻴﺮﻫﺎ  ﺑﺮﺧﻲ از ﺳﺮﻃﺎن ﺑﺮوز اﻳﻦ ژن، در ﻧﻘﺶ
ﭘﺮوﺳﺘﺎت  و ﻟﻮرﻛﺘﺎلﻮﮔﺮدن، ﭘﺴﺘﺎن، رﻳﻪ، ﻣﺜﺎﻧﻪ، ﻛ
ﻫﺎي  ﺑﺎدي اﺳﺘﻔﺎده از آﻧﺘﻲ(. 21)ﺷﻮد  ﻣﻲ ﻧﻤﺎﻳﻲ ﺑﺰرگ
 ،ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ انﻴﻤﺎرﺑدر  RFGEﺿﺪ ( sbAm) ﻣﻨﻮﻛﻠﻮﻧﺎل
ﺑﻪ (. 31-41)ﮔﺮدد  ﻣﻲ ﺳﺮﻃﺎﻧﻲﻫﺎي  ﺳﻠﻮل ﻣﺎﻧﻊ از رﺷﺪ
ﺑﻪ  RFGE ژن ﻫﻤﻴﻦ دﻟﻴﻞ از ﺣﺪود ﺑﻴﺴﺖ ﺳﺎل ﭘﻴﺶ
ﺑﺮرﺳﻲ  وﻋﻨﻮان ﻫﺪف ﻣﻨﺎﺳﺒﻲ در درﻣﺎن ﺳﺮﻃﺎن ﻣﻄﺮح 
  .ﺷﺪه اﺳﺖ
داراي ﺗﻌﺪاد زﻳﺎدي ﻧﻮاﺣﻲ  RFGEژن 
ﻣﻮرﻓﻴﺴﻢ  ﭘﻠﻲ ﭘﮋوﻫﺶدر اﻳﻦ . ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻴﻜﺮوﺳﺘﻼﻳﺖ ﻣﻲ
 ژن 1 ي در اﻳﻨﺘﺮون ﺷﻤﺎره taeper ACﻣﻴﻜﺮوﺳﺘﻼﻳﺖ 
 ﺷﺎﻫﺪ در ﺑﻴﻦ ﻣﺒﺘﻼﻳﺎن ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن و اﻓﺮاد RFGE
ﺟﺎ ﻛﻪ ﺑﻴﻦ ﻃﻮل ﺗﻮاﻟﻲ  از آن. ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ ﺑﺮرﺳﻲﻣﻮرد 
ﻣﻌﻜﻮس  ي راﺑﻄﻪ RFGE ﻧﻘﺶو ﻣﻴﺰان  ACﺗﻜﺮاري 
در ﺑﺮوز  RFGE ﺛﻴﺮﺄﺗﻮان ﺑﺮ ﺗ ﻣﻲ ،(51)وﺟﻮد دارد 
دار در ﻃﻮل  وﺟﻮد اﺧﺘﻼف ﻣﻌﻨﻲ .ﻛﻴﺪ ﻧﻤﻮدﺄﺗﺳﺮﻃﺎن 
 ﺷﺎﻫﺪ،ﻤﺎران و اﻓﺮاد در ﺑﻴﻦ ﺑﻴ ACﺗﻮاﻟﻲ ﺗﻜﺮاري 
اﻧﺘﺨﺎب روش در اﺗﻴﻮﻟﻮژي و  را اي ﺗﺎزه ﮔﺎهﺗﻮاﻧﺪ دﻳﺪ ﻣﻲ
  ﻣﺤﻤﺪ ﺳﻌﻴﺪ ﺟﺎﻣﻲ و ﻫﻤﻜﺎران  ... ي ژن ﮔﻴﺮﻧﺪه Iدر اﻳﻨﺘﺮون  ACارﺗﺒﺎط ﺑﻴﻦ ﻃﻮل ﺗﻮاﻟﻲ ﺗﻜﺮاري 
 
 7831ﺑﻬﺎر / 88ﺷﻤﺎره / ﺳﺎل ﺑﻴﺴﺖ و ﺷﺸﻢ  –ﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﻜﺪه ﭘﺰﺷﻜﻲ اﺻﻔﻬﺎن   ٤٢
ﺋﻪ اﻣﻨﺎﺳﺐ در درﻣﺎن ﺑﻴﻤﺎران ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن ار
ﻻزم ﺑﻪ  ؛اﺻﻔﻬﺎن اﻧﺠﺎم ﺷﺪ ي اﻳﻦ ﺑﺮرﺳﻲ در ﻣﻨﻄﻘﻪ. دﻫﺪ
ي ﮔﺰارش ﻛﺸﻮري و ﺛﺒﺖ ﻣﻮارد  ﺑﺮ ﭘﺎﻳﻪ اﺳﺖ ﻛﻪ آوريﻳﺎد
ﭘﺴﺘﺎن در ﺳﺮﻃﺎن ، (2831- 48)ﻫﺎي  ﺳﺮﻃﺎن در ﺳﺎل
  .ﺷﻴﻮع ﺑﺎﻻﻳﻲ دارد ﺗﺎ ﺣﺪودي اﺻﻔﻬﺎن ي ﻣﻨﻄﻘﻪ
  
  ﻫﺎ روش
ﺑﻴﻤﺎرﺳﺘﺎن ﺑﺨﺶ آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ ﺑﺎ ﻫﻤﻜﺎري ﭘﮋوﻫﺶ  ﻦﻳا
در ﮔﺮوه  اﻟﺸﻬﺪاي ﺷﻬﺮ اﺻﻔﻬﺎنﺣﻀﺮت ﺳﻴﺪ
اﻧﺠﺎم  ﻋﻠﻮم داﻧﺸﮕﺎه اﺻﻔﻬﺎن ي داﻧﺸﻜﺪه ﻲﺷﻨﺎﺳ ﺴﺖﻳز
زن ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن  801ﮔﻴﺮي از ﺧﻮن  ﻧﻤﻮﻧﻪ .ﮔﺮدﻳﺪ
اﻧﺠﺎم  ﺳﺎل 47ﺗﺎ  73ﻦﺳﻨﻴﻦ ﺑﻴ زن ﺳﺎﻟﻢ در 801ﭘﺴﺘﺎن و 
ﻫﺎي ﺧﻮﻧﻲ اﻓﺮاد ﻣﻮرد  ژﻧﻮﻣﻲ از ﺳﻠﻮلAND . ﺷﺪ
اﺳﺘﺨﺮاج ( tuo gnitlaS) آزﻣﺎﻳﺶ ﺑﻪ روش رﺳﻮب ﻧﻤﻜﻲ
ﻫﺎي اﺳﭙﻜﺘﺮوﻓﺘﻮﻣﺘﺮي  و ﺳﭙﺲ ﺗﻮﺳﻂ روش( 61) ﮔﺮدﻳﺪ
  .ﻣﻮرد ارزﻳﺎﺑﻲ ﻛﻤﻲ و ﻛﻴﻔﻲ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ
ﺑﺎ  RCPﺗﻜﻨﻴﻚ  ي وﺳﻴﻠﻪﻪ ﺑ ،ACﺗﻮاﻟﻲ ﺗﻜﺮاري 
اﻧﺠﺎم ( 71)ﻗﺒﻠﻲ  ي ي ﮔﺰارش ﺷﺪهاﺳﺘﻔﺎده از ﭘﺮاﻳﻤﺮﻫﺎ
  .ﺷﺪ
 '3 CCAACCGAGTTTAAGAAGTTTG '5 :drawroF
 '3 AAGACAGACGTGTGAACCGTG '5  :esreveR
ژل آﮔﺎرز  ي وﺳﻴﻠﻪﻪ اﺑﺘﺪا ﺑ RCPﺻﺤﺖ ﻣﺤﺼﻮﻻت 
ﺪ و ﺳﭙﺲ ﺑﺮاي ﺗﻌﻴﻴﻦ دﻗﻴﻖ ﻃﻮل ﻣﺤﺼﻮﻻت ﺷﻴﺪ ﺄﻳﺗ% 2
% 01اﻛﺮﻳﻞ آﻣﻴﺪ  از روش اﻟﻜﺘﺮوﻓﻮرز ﻋﻤﻮدي ژل ﭘﻠﻲ
آﻣﻴﺰي ﺷﺪ  ژل ﺑﻪ روش ﻧﻴﺘﺮات ﻧﻘﺮه رﻧﮓ. ﺪاﺳﺘﻔﺎده ﮔﺮدﻳ
 ي ﭘﺲ از ﻣﺸﺎﻫﺪه. و ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺗﻮﺳﻂ اﺳﻜﻨﺮ ﺛﺒﺖ ﮔﺮدﻳﺪ
، ﭼﻬﺎر 611- 031pb ي ﻣﻮرﻓﻴﺴﻢ ﻃﻮﻟﻲ در ﻣﺤﺪوده ﭘﻠﻲ
اﻧﺠﺎم ﻋﻤﻠﻴﺎت ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺗﻮاﻟﻲ ﺑﻪ ﻃﻮر  ﺑﺮاياﻟﻞ ﻣﺨﺘﻠﻒ 
ذوب، - اﻛﺮﻳﻞ آﻣﻴﺪ ﺑﻪ روش اﻧﺠﻤﺎد ﺟﺪاﮔﺎﻧﻪ از ژل ﭘﻠﻲ
ﺲ از ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺗﻌﺪاد ﭘ .ﮔﺮدﻳﺪ ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺗﻮاﻟﻲ آناﺳﺘﺨﺮاج و 
ﻫﺎ، از آﻧﻬﺎ ﺑﻪ  در اﻳﻦ ﻧﻤﻮﻧﻪ ACﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴﺪ  ﺗﻜﺮار دي
ﻣﺨﺼﻮص اﻟﻞ ﺑﺮاي ﺗﻌﻴﻴﻦ دﻗﻴﻖ ﺗﻌﺪاد  ي ﻧﺸﺎﻧﻪﻋﻨﻮان 
  .ﻫﺎ اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ در ﺳﺎﻳﺮ ﻧﻤﻮﻧﻪ ACﺗﻜﺮار 
و  ASIS اﻓﺰار آﻣﺎري ﺗﻮﺳﻂ ﻧﺮم ﻫﺎي ﺑﺮرﺳﻲ
 ﻧﺨﺴﺖ. اﻧﺠﺎم ﺷﺪ SSPS( LI ,ogacihC .cnI ,SSPS)
ﺗﺮﻛﻴﺒﺎت اﻟﻠﻲ در اﻓﺮاد ﺗﺤﺖ ﻣﻴﺰان ﻓﺮاواﻧﻲ اﻟﻠﻬﺎ و 
، آﻧﻬﺎﺗﺮﻛﻴﺒﺎت  ﻓﺮاواﻧﻲﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ  و ﺑﺮرﺳﻲ ﻣﺤﺎﺳﺒﻪ ﺷﺪ
ﺗﻜﺮار و  91و ( S)ﺗﻜﺮار  91ﺗﺮ از  در دو ﮔﺮوه ﻛﻮﺗﺎه
، LLو ﺗﺮﻛﻴﺒﺎت اﻟﻠﻲ در ﺳﻪ ﮔﺮوه ژﻧﻮﺗﻴﭙﻲ  (L) ﺑﻠﻨﺪﺗﺮ
 ﻳﻚ از ﺳﭙﺲ ارﺗﺒﺎط ﻫﺮ .ﺗﻘﺴﻴﻢ ﺷﺪﻧﺪ SSو  LS
ﻫﺎي  ﺗﻮﺳﻂ آزﻣﻮن ،ﺑﺎ ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻫﺎ ژﻧﻮﺗﻴﭗ
ﻣﻮرد ( RO)  oitaR sddOو( χ²) ﻣﺮﺑﻊ ﻛﺎي ﭘﻴﺮﺳﻮن
  .ﺑﺮرﺳﻲ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ
  
  ﻫﺎ ﻳﺎﻓﺘﻪ
، ﺑﺮاي يدر ﺟﺪاﺳﺎزژل آﮔﺎرز  ﺗﻮاﻧﺎﻳﻲ ﻛﻢﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ 
درون  ACﮔﻴﺮي دﻗﻴﻖ ﺗﻌﺪاد ﺗﻜﺮارﻫﺎي ﺗﻮاﻟﻲ  اﻧﺪازه
 RCPﻫﺎي ﺑﻌﺪي ﻣﺤﺼﻮل  ، ﺑﺮرﺳﻲRFGEژن  Iاﻳﻨﺘﺮون 
  (.1 ﺷﻜﻞ)اﻧﺠﺎم ﺷﺪ % 01اﻛﺮﻳﻞ آﻣﻴﺪ ﭘﻠﻲروي ژل  ﺑﺮ
  
 .%01ﺑﺮ روي ژل اﻛﺮﻳﻞ آﻣﻴﺪ  RCPﺳﺎزي ﺷﺪه  ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺑﻬﻴﻨﻪ .1 ﺷﻜﻞ
اﺧﺘﻼف در ﺗﻌﺪاد ﺗﻜﺮار  ي ﻫﺎ ﻧﺸﺎن دﻫﻨﺪه ﻫﺎي ﻣﺘﻔﺎوت اﻟﻞ اﻧﺪازه
ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ اﻓﺮاد ﻫﻤﻮزﻳﮕﻮت . اﺳﺖدر اﻓﺮاد ﻣﺨﺘﻠﻒ  AC ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴﺪ دي
ﺟﺎ ﻋﻼوه ﺑﺮ  در اﻳﻦ. ﻨﺪﻫﺴﺘﺧﻮﺑﻲ ﻗﺎﺑﻞ ﺗﺸﺨﻴﺺ ﻪ و ﻫﺘﺮوزﻳﮕﻮت ﺑ
ﻫﺎي  ﻧﻤﻮﻧﻪ RCP، از ﻣﺤﺼﻮل reddaL AND pb 001 )M( ﻣﺎرﻛﺮ
ﭘﺲ از ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺗﻮاﻟﻲ، ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻣﺎرﻛﺮ ﻣﺨﺼﻮص اﻟﻞ  011 و 711
  .اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ
  ﻣﺤﻤﺪ ﺳﻌﻴﺪ ﺟﺎﻣﻲ و ﻫﻤﻜﺎران  ... ي ژن ﮔﻴﺮﻧﺪه Iدر اﻳﻨﺘﺮون  ACي ارﺗﺒﺎط ﺑﻴﻦ ﻃﻮل ﺗﻮاﻟﻲ ﺗﻜﺮار
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 ي ﺷﻮد، ﻧﻤﻮﻧﻪ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻣﻲ 1 ﻃﻮر ﻛﻪ در ﺷﻜﻞ ﻫﻤﺎن
ﺑﺮاي اﻳﻔﺎي  011 ي ﺷﻤﺎره ي ﻧﻤﻮﻧﻪو  711 ي ﺷﻤﺎره
ﻛﻪ  ﭼﺮا ؛ﻣﻨﺎﺳﺐ ﻫﺴﺘﻨﺪ ﻣﺨﺼﻮص اﻟﻞ ﻋﻼﻣﺖﻧﻘﺶ 
 دو اﻟﻞ ﺑﺎ ﺣﺪاﻛﺜﺮ اﺧﺘﻼفداراي  711 ي ﺷﻤﺎره ي ﻧﻤﻮﻧﻪ
ﻫﺎﻳﻲ ﺑﺎ ﺑﻠﻨﺪﺗﺮﻳﻦ و  داراي اﻟﻞ ،ﺑﻪ ﻋﺒﺎرت دﻳﮕﺮ ﻳﺎﻃﻮل 
ﻫﺎي ﺗﺤﺖ ﺑﺮرﺳﻲ  ﺗﺮﻳﻦ ﻃﻮل در ﺑﻴﻦ ﻧﻤﻮﻧﻪ ﻛﻮﺗﺎه
داراي  011 ي ﺷﻤﺎره ي از ﺳﻮي دﻳﮕﺮ ﻧﻤﻮﻧﻪ. ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ
 ي ﺑﻴﻦ دو اﻟﻞ ﻧﻤﻮﻧﻪﺑﺎ ﻃﻮﻟﻲ ﻣﺎ ،دو اﻟﻞ ﻫﺘﺮوزﻳﮕﻮت
 ﻃﻮل دﻗﻴﻖ اﻳﻦ ﭼﻨﺎﻧﭽﻪﺑﻨﺎﺑﺮاﻳﻦ . اﺳﺖ 711 ي ﺷﻤﺎره
ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺗﻮاﻟﻲ ﻣﺸﺨﺺ ﺷﻮد  ي وﺳﻴﻠﻪﻪ ﭼﻬﺎر اﻟﻞ ﺑ
اﺧﺘﺼﺎﺻﻲ ﺑﺮاي  ﻫﺎي ﻋﻼﻣﺖﺗﻮان از آﻧﻬﺎ ﺑﻪ ﻋﻨﻮان  ﻣﻲ
ﻣﻮﺟﻮد در ﺳﺎﻳﺮ  ACﻫﺎي ﺗﻜﺮاري  ﺗﺨﻤﻴﻦ ﺗﻌﺪاد ﺗﻮاﻟﻲ
ﺗﻌﻴﻴﻦ  ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ 1 در ﺟﺪول. ﻫﺎ اﺳﺘﻔﺎده ﻛﺮد اﻟﻞ
  .ﻫﺎ ﮔﻨﺠﺎﻧﺪه ﺷﺪه اﺳﺖ ﺗﻮاﻟﻲ اﻳﻦ ﻧﻤﻮﻧﻪ









  '3 aagacagacgtgtgaaccgtgtgaacttggtccctgtcgttaggcCACACACACACAC
  12  031
  711
ACACACACACACACACACACACACACACACattctgtccaaattataaaaccaaccgagtttaagaagtttg'5
  '3 aagacagacgtgtgaaccgtgtgaacttggtccctgtcgttaggcCAC
  61  021
ACACACACACACACACACAACACACACCACattctgtccaaattataaaaccaaccgagtttaagaagtttg'5
  '3 aagacagacgtgtgaaccgtgtgaacttggtccctgtcgttaggcCACACACACAC
  02  821
  011
ACACACACACACACACACACACAACACCACattctgtccaaattataaaaccaaccgagtttaagaagtttg'5
  '3 aagacagacgtgtgaaccgtgtgaacttggtccctgtcgttaggcCACACAC
 81 421
  
ﺗﻜﺮار ﺑﻪ  02و  81داراي دو اﻟﻞ  011 ي ﺷﻤﺎره ي ﺟﻔﺖ ﺑﺎز و ﻧﻤﻮﻧﻪ 031و  021ﺗﻜﺮار، ﺑﻪ ﺗﺮﺗﻴﺐ ﺑﻪ ﻃﻮل  12 و 61داراي دو اﻟﻞ  711 ي ﺷﻤﺎره ي ﻧﻤﻮﻧﻪ
  .ﺑﺎﺷﺪ ﺟﻔﺖ ﺑﺎز ﻣﻲ 821و  421ﺗﺮﺗﻴﺐ ﺑﻪ ﻃﻮل 
  
ﺗﺮﻛﻴﺒﺎت اﻟﻠﻲ و ﺑﺮرﺳﻲ ﻓﺮاواﻧﻲ اﻟﻠﻲ، ﻓﺮاواﻧﻲ 
  :ﻫﺎ ﻓﺮاواﻧﻲ ژﻧﻮﺗﻴﭗ
ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺑﺮاي ﺗﻌﺪاد ﺗﻜﺮار  اﻟﻞ 7 ﭘﮋوﻫﺶدر اﻳﻦ 
 ي ، در ﻣﺤﺪودهRFGE ژن I ي در اﻳﻨﺘﺮون ﺷﻤﺎره AC
 61ﻫﺎ، اﻟﻞ  از ﺑﻴﻦ اﻳﻦ اﻟﻞ. ﺗﻜﺮار ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺷﺪ 41-12
و %( 64/3)ﺗﻜﺮار، ﺑﻴﺸﺘﺮﻳﻦ ﻓﺮاواﻧﻲ را در ﺑﻴﻦ ﺑﻴﻤﺎران 
ﺑﻪ اﻳﻦ . ﺑﻪ ﺧﻮد اﺧﺘﺼﺎص داد%( 93/4) ﺷﺎﻫﺪاﻓﺮاد 
ﺮار ﺗﻜ 61ﺗﺮﺗﻴﺐ در ﻣﻴﺎن ﻛﻞ اﻓﺮاد ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ اﻟﻞ 
ﻳﻦ ﺗﺮ ﺗﻜﺮار ﻛﻢ 41 و اﻟﻞﺑﻮد اﻟﻞ %( 24/8)ﺗﺮﻳﻦ  ﻓﺮاوان
%( 0) ﺷﺎﻫﺪو اﻓﺮاد %( 0/64)در اﻓﺮاد ﺑﻴﻤﺎر  را ﻓﺮاواﻧﻲ
ﺗﻜﺮار در ﺑﻴﻦ  81ﺗﺎ  41ﻫﺎي ﻛﻮﺗﺎه  ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ اﻟﻞ. داﺷﺖ
ﻫﺎي  ﻛﻪ اﻟﻞ ، در ﺣﺎﻟﻲداﺷﺘﻨﺪﺑﻴﻤﺎران ﻓﺮاواﻧﻲ ﺑﻴﺸﺘﺮي 
 دﻳﺪهﺑﻴﺸﺘﺮ  ﺷﺎﻫﺪﺗﻜﺮار در ﺑﻴﻦ اﻓﺮاد  12ﺗﺎ  91ﺑﻠﻨﺪ 
ﺮاواﻧﻲ ﻫﺮ اﻟﻞ در ﺑﻴﻦ اﻓﺮاد ﻣﻮرد ﻓ 2در ﺟﺪول . ﺪﺷ
  .آزﻣﺎﻳﺶ، ﺧﻼﺻﻪ ﺷﺪه اﺳﺖ
  
و ﻛﻞ ﺷﺎﻫﺪ ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ در ﺑﻴﻦ ﺑﻴﻤﺎران، اﻓﺮاد  ﻓﺮاواﻧﻲ اﻟﻞ .2ﺟﺪول 
  اﻓﺮاد ﻣﻮرد آزﻣﺎﻳﺶ
ﻓﺮاواﻧﻲ در ﻛﻞ اﻓﺮاد 
  ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ
ﻓﺮاواﻧﻲ در اﻓﺮاد 
  )%( ﺷﺎﻫﺪ
ﻓﺮاواﻧﻲ در 
  اﻟﻞ  )%(ﺑﻴﻤﺎران 
 41  0/64  0  0/32
 61  64/3  93/4  24/8
 71  5/1  3/7  4/4
 81  21/5  11  11/8
 91  1/8  2/7  2/3
 02  03  53/6  23/6
 12  4/1  6/5  5/3
 ﺟﻤﻊ  001  001  001
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ﺗﺮﻛﻴﺐ اﻟﻠﻲ  61 ،ﺑﺮرﺳﻲ ﻣﻮردﻫﻤﭽﻨﻴﻦ در اﻓﺮاد 
ﻟﻴﻜﻦ ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻧﺸﺎن . ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ( ژﻧﻮﺗﻴﭗ)
 ،ﺑﻴﺸﺘﺮﻳﻦ ﻓﺮاواﻧﻲ را 61/61داد ﻛﻪ ﺗﺮﻛﻴﺐ اﻟﻠﻲ 
 ﺷﺎﻫﺪو ﻫﻢ در اﻓﺮاد %( 52) ﻫﻢ در ﺑﻴﻤﺎران
 .ﺑﻪ ﺧﻮد اﺧﺘﺼﺎص داده اﺳﺖ ،%(02/73)
ﻓﻘﻂ در  71/12و  41/81ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ ﺗﺮﻛﻴﺒﺎت اﻟﻠﻲ 
ﻓﻘﻂ  12/12 و 71/91ﺑﻴﻤﺎران و ﺗﺮﻛﻴﺒﺎت اﻟﻠﻲ 
ﻣﻴﺰان  3 در ﺟﺪول. ﺷﺪ دﻳﺪه ﺷﺎﻫﺪدر اﻓﺮاد 
ﺗﻮزﻳﻊ ﻓﺮاواﻧﻲ ﻫﺮ ﺗﺮﻛﻴﺐ اﻟﻠﻲ در ﺑﻴﻦ ﺑﻴﻤﺎران و 
  .ﺧﻼﺻﻪ ﺷﺪه اﺳﺖ ﺷﺎﻫﺪاﻓﺮاد 
ﺑﻴﻦ  ﺻﺪ اﻧﻮاع ﺗﺮﻛﻴﺒﺎت اﻟﻠﻲ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪه درﻓﺮاواﻧﻲ و در .3 ﺟﺪول
  ﺷﺎﻫﺪﺑﻴﻤﺎران و اﻓﺮاد 
 ژﻧﻮﺗﻴﭗ
 ﻛﻨﺘﺮل ﺑﻴﻤﺎر AC ﺗﻌﺪاد ﺗﻜﺮار
 درﺻﺪ ﺗﻌﺪاد درﺻﺪ ﺗﻌﺪاد 2اﻟﻞ  1اﻟﻞ 
 SS
 0 0 0/39 1 81 41
  02/73  22  52  72  61  61
  2/77  3  4/36  5  71  61
  9/62  01  21/69  41  81  61
 LS
  1/58  2  2/87  3  91  61
  81/25  02  71/95  91  02  61
  5/55  6  4/36  5  12  61
  0/39  1  0  0  91  71
  3/7  4  4/36  5  02  71
  0  0  0/39  1  12  71
  11/11  21  01/81  11  02  81
  1/58  2  0/39  1  12  81
  LL
  2/87  3  0/39  1  02  91
  51/47  71  21/40  31  02  02
  3/7  4  1/58  2  12  02
  0/39  1  0  0  12  12
  001  801  001  801     ﻛﻞ
  
  .اﺳﺖ 91ﺗﺮ از  در آﻧﻬﺎ ﻛﻢ ACﻫﺎﻳﻲ ﻛﻪ ﺗﻌﺪاد ﺗﻜﺮار  اﻟﻞ: S
  .ﺑﺎﺷﺪ و ﻳﺎ ﺑﻴﺸﺘﺮ ﻣﻲ 91در آﻧﻬﺎ  ACﻫﺎﻳﻲ ﻛﻪ ﺗﻌﺪاد ﺗﻜﺮار  اﻟﻞ: L
 ي ﺑﺮرﺳﻲ ارﺗﺒﺎط ژﻧﻮﺗﻴﭗ ﺑﺎ ﺧﻄﺮ اﺑﺘﻼ، درﺟﻪ
  :ﭘﻴﺸﺮﻓﺖ، ﺗﻮارث و ﺳﻦ ﺷﺮوع ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن
ل ﻧﺸﺎن داد ﻛﻪ ﻃﻮ (χ²) آزﻣﻮن ﻣﺮﺑﻊ ﻛﺎي ﭘﻴﺮﺳﻮن
اﺧﺘﻼف  ﺷﺎﻫﺪدر ﺑﻴﻦ ﺑﻴﻤﺎران و اﻓﺮاد  ACﺗﻮاﻟﻲ 
 IC%59=1/3910-4/4176 ،p=0/7240) دارددار  ﻣﻌﻨﻲ
ﺑﺪﻳﻦ ﺗﺮﺗﻴﺐ ﻧﺸﺎن داده ﺷﺪ ﻛﻪ . (RO=1/268 و
اﺑﺘﻼ ﺑﻪ  ﺑﺮاياﺳﺘﻌﺪاد ﺑﻴﺸﺘﺮي  SSﻫﺎي  ﻫﻤﻮزﻳﮕﻮت
اﺻﻔﻬﺎن  زﻧﺎندر  ،ﺑﻪ ﻋﺒﺎرت دﻳﮕﺮ ؛ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن دارﻧﺪ
در  AC ﻛﻠﺌﻮﺗﻴﺪيﻧﻮ ﺑﺎ ﻛﺎﻫﺶ ﺗﻌﺪاد ﺗﻜﺮار ﺗﻮاﻟﻲ دي
ﺧﻄﺮ اﺑﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن  ،RFGEژن  Iاﻳﻨﺘﺮون 
  .ﻳﺎﺑﺪ اﻓﺰاﻳﺶ ﻣﻲ
ﺮاج اﻃﻼﻋﺎت ﻣﺮﺑﻮط ـﭘﺲ از اﺳﺘﺨ ﭘﮋوﻫﺶدر اﻳﻦ 
 ي ﭘﻴﺸﺮﻓﺖ ﺗﻮﻣﻮر از ﭘﺮوﻧﺪه ي ﺑﻪ ﻧﻮع ﺗﻮﻣﻮر و درﺟﻪ
 ACﻳﺎ ﻋﺪم ارﺗﺒﺎط ﻃﻮل ﺗﻮاﻟﻲ ﺗﻜﺮاري  ﺑﻴﻤﺎران، وﺟﻮد و
 .ﺳﻲ ﺷﺪﻣﺮﺑﻊ ﻛﺎي ﺑﺮرآزﻣﻮن  ﺑﺎﺑﺎ درﺟﻪ ﭘﻴﺸﺮﻓﺖ ﺗﻮﻣﻮر 
ر در ﺑﻴﻦ ﭘﻴﺸﺮﻓﺖ ﺗﻮﻣﻮ ي ﻛﻪ درﺟﻪ اﻳﻦ ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻧﺸﺎن داد
 ﻧﺪارد ACاﺧﺘﻼف ﺑﻴﻦ ﻃﻮل ﺗﻮاﻟﻲ ﺑﻴﻤﺎران ﻣﺎ ارﺗﺒﺎﻃﻲ ﺑﺎ 
  .(O=1/3802 و IC%59=0/463-4/3110 ،p=0/9757)
ارﺗﺒﺎط ﺑﻴﻦ ﻧﻮع ژﻧﻮﺗﻴﭗ و وﺟﻮد  ،ﺑﻌﺪ ي در ﻣﺮﺣﻠﻪ
ﻳﻚ  ي اﺑﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن در ﺑﺴﺘﮕﺎن درﺟﻪ ي ﻳﺎ ﻋﺪم ﺳﺎﺑﻘﻪ
ﻟﻴﻜﻦ . ﻫﺎي آﻣﺎري ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ ﻧﻴﺰ ﻣﻮرد ﺗﺠﺰﻳﻪ و ﺗﺤﻠﻴﻞ
و آزﻣﻮن ﻧﺴﺒﺖ اﻓﺰاﻳﻨﺪه ( p=0/460)آزﻣﻮن ﻣﺮﺑﻊ ﻛﺎي 
ﻛﺪام  ، ﻫﻴﭻ(RO=0/868 و IC%59=0/1442-2/4179)
 ي ﻣﻴﺎن ﺑﻴﻤﺎران داراي ﺳﺎﺑﻘﻪ درداري  اﺧﺘﻼف ﻣﻌﻨﻲ
  .ﻓﺎﻣﻴﻠﻲ ﻧﺸﺎن ﻧﺪادﻧﺪ ي ﻓﺎﻣﻴﻠﻲ و ﺑﻴﻤﺎران ﻓﺎﻗﺪ ﺳﺎﺑﻘﻪ
 ACﻋﺪم ارﺗﺒﺎط ﺑﻴﻦ ﺗﻌﺪاد ﺗﻜﺮار ﺳﺮاﻧﺠﺎم وﺟﻮد ﻳﺎ 
. و ﺳﻦ ﺷﺮوع ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ
ﺑﺪﻳﻦ ﻣﻨﻈﻮر اﻃﻼﻋﺎت ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ﺳﻦ ﺷﺮوع ﺑﻴﻤﺎري از 
اﺳﺘﺨﺮاج  LLو  SSﺑﻴﻤﺎران ﺑﺎ ژﻧﻮﺗﻴﭗ  ي ﻫﻤﻪ ي ﭘﺮوﻧﺪه
آزﻣﻮن ﻣﺮﺑﻊ ﻛﺎي ﻧﺸﺎن داد ﻛﻪ . و ﺗﺠﺰﻳﻪ و ﺗﺤﻠﻴﻞ ﮔﺮدﻳﺪ
  ﻣﺤﻤﺪ ﺳﻌﻴﺪ ﺟﺎﻣﻲ و ﻫﻤﻜﺎران  ... ي ژن ﮔﻴﺮﻧﺪه Iدر اﻳﻨﺘﺮون  ACي ارﺗﺒﺎط ﺑﻴﻦ ﻃﻮل ﺗﻮاﻟﻲ ﺗﻜﺮار
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ﻧﻲ ﻛﻪ در ﺳﻦ در ﺑﻴﻦ ﺑﻴﻤﺎرا ACاﺧﺘﻼف ﺑﻴﻦ ﻃﻮل ﺗﻮاﻟﻲ 
اﻧﺪ ﺑﺎ ﺑﻴﻤﺎراﻧﻲ  ﺳﺎﻟﮕﻲ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن ﻣﺒﺘﻼ ﺷﺪه 55زﻳﺮ 
دار  اﻧﺪ ﻣﻌﻨﻲ ﺳﺎﻟﮕﻲ و ﺑﺎﻻﺗﺮ ﻣﺒﺘﻼ ﺷﺪه 55ﻛﻪ در ﺳﻦ 
و  IC%59=1/9630- 01/509 ،p=0/2830) اﺳﺖ
اﺻﻔﻬﺎن ﺳﻦ اﺑﺘﻼ  ي ﺑﻨﺎﺑﺮاﻳﻦ در ﻣﻨﻄﻘﻪ. (RO=3/6263
ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ  SSﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن در اﻓﺮاد داراي ژﻧﻮﺗﻴﭗ 
 4 در ﺟﺪول. ﺗﺮ اﺳﺖ ﭘﺎﻳﻴﻦ LLاراي ژﻧﻮﺗﻴﭗ اﻓﺮاد د
  .، ﺧﻼﺻﻪ ﺷﺪه اﺳﺖﺑﺎﻻﻫﺎي آﻣﺎري  ﻧﺘﺎﻳﺞ آزﻣﻮن
وﺧﻄﺮ اﺑﺘﻼ  AC ﺗﻮاﻟﻲ ﺗﻜﺮاري ﺮرﺳﻲ ارﺗﺒﺎط ﻃﻮل ﺗﻮاﻟﻲﺑ .4 ﺟﺪول
  ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن
 آزﻣﻮن  
 χ²)1=fd ,%5=α( oitaR-sddO  







  4/01  0/40 1/268 1/3910- 4/4176 ﺧﻄﺮ اﺑﺘﻼ
 ي درﺟﻪ
 ﭘﻴﺸﺮﻓﺖ
  0/90  0/57 1/3802 0/463- 4/3110
  0/60  0/08 0/868 0/1442- 2/4179 ﺗﻮارث
  4/92  0/30 3/6263 1/9630- 01/509  ﺳﻦ ﺷﺮوع
  
  ﺑﺤﺚ
ﻛﻪ ﺑﺮاي اوﻟﻴﻦ ﺑﺎر در اﻳﺮان اﻧﺠﺎم ﺷﺪه  ﭘﮋوﻫﺶاﻳﻦ 
ﻫﺎي  ﻫﺎ و ژﻧﻮﺗﻴﭗ اﺳﺖ، اﻟﮕﻮي ﭘﺮاﻛﻨﺪﮔﻲ و ﻓﺮاواﻧﻲ اﻟﻞ
در ﺳﺎل . اﺻﻔﻬﺎن ﻧﺸﺎن داد ي ﻣﻨﻄﻘﻪﻣﺨﺘﻠﻒ را در 
ﻫﺎي  و ﻫﻤﻜﺎران ﺑﻪ ﺑﺮرﺳﻲ ﻓﺮاواﻧﻲ اﻟﻞ uiL ،3002
 ﮔﻮﻧﺎﮔﻮندر ﻧﮋادﻫﺎي  ACﻣﺨﺘﻠﻒ ﺑﺮاي ﺗﻌﺪاد ﺗﻜﺮار 
 48ﺳﻔﻴﺪ ﭘﻮﺳﺖ،  381در اﻳﻦ ﭘﮋوﻫﺶ . (81) ﭘﺮداﺧﺘﻨﺪ
آﺳﻴﺎي ﺷﺮﻗﻲ و ﺟﻨﻮب )ﻲ ﻳآﺳﻴﺎ 66ﺳﻴﺎه ﭘﻮﺳﺖ و 
 01ﺗﻮاﻧﺴﺘﻨﺪ  آﻧﻬﺎ. ﻣﻮرد آزﻣﺎﻳﺶ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ( ﺷﺮﻗﻲ
ار در ﺑﻴﻦ ﺗﻜﺮ 9-22 ي ﻧﻮع اﻟﻞ ﻣﺨﺘﻠﻒ را در ﻣﺤﺪوده
. ﻓﺮاواﻧﻲ ﻫﺮ اﻟﻞ را ﻣﺸﺨﺺ ﻧﻤﺎﻳﻨﺪﻧﻔﺮ ﺗﻌﻴﻴﻦ و  333
در ﺑﻴﻦ  02ﻧﺸﺎن دادﻧﺪ ﻛﻪ ﻓﺮاواﻧﻲ اﻟﻞ  ﭘﮋوﻫﺸﮕﺮاناﻳﻦ 
و %( 12)ﭘﻮﺳﺘﺎن  ﺑﺴﻴﺎر ﺑﻴﺸﺘﺮ از ﺳﻔﻴﺪ%( 36)ﻫﺎ  آﺳﻴﺎﻳﻲ
 61، ﻓﺮاواﻧﻲ اﻟﻞ در ﻣﻘﺎﺑﻞ. اﺳﺖ%( 41)ﺳﻴﺎه ﭘﻮﺳﺘﺎن 
، %(24)و ﺳﻴﺎه ﭘﻮﺳﺘﺎن %( 34)ﺗﻜﺮار در ﺳﻔﻴﺪ ﭘﻮﺳﺘﺎن 
 gnaK ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ. اﺳﺖ%( 71)ﻫﺎ  ﺧﻴﻠﻲ ﺑﻴﺸﺘﺮ از آﺳﻴﺎﻳﻲ
ﻧﺸﺎن دادﻧﺪ ﻛﻪ در ﺟﻤﻌﻴﺖ  4002و ﻫﻤﻜﺎران در ﺳﺎل 
ﺑﻴﺸﺘﺮﻳﻦ ﻓﺮاواﻧﻲ  61، اﻟﻞ (آﻣﺮﻳﻜﺎي ﺟﻨﻮﺑﻲ)ﭘﻮرﺗﻮرﻳﻜﻮ 
  .(91) ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ% 42، 02و ﻓﺮاواﻧﻲ اﻟﻞ%( 23)را دارد 
 61دﻫﺪ ﻛﻪ ﻓﺮاواﻧﻲ اﻟﻞ  ﻧﺸﺎن ﻣﻲ ﻫﺎي ﻳﺎد ﺷﺪه ﻳﺎﻓﺘﻪ
ﻣﺸﺎﺑﻪ ﺑﺎ ﺟﻤﻌﻴﺖ ﭘﻮرﺗﻮرﻳﻜﻮ  در ﺟﻤﻌﻴﺖ اﺻﻔﻬﺎن ﺗﻘﺮﻳﺒﺎً
ﻟﻴﻜﻦ ﻓﺮاواﻧﻲ . ﻫﺎ اﺳﺖ ﺑﺎﺷﺪ و ﺑﺴﻴﺎر ﺑﻴﺸﺘﺮ از آﺳﻴﺎﻳﻲ ﻣﻲ
ﻫﺎ وﻟﻲ  ﺗﺮ از آﺳﻴﺎﻳﻲ در ﺟﻤﻌﻴﺖ اﺻﻔﻬﺎن ﻛﻢ 02اﻟﻞ 
ﭘﻮﺳﺘﺎن و ﺳﻴﺎه ﭘﻮﺳﺘﺎن و ﺳﺎﻛﻨﺎن  ﺑﻴﺸﺘﺮ از ﺳﻔﻴﺪ
ان ﻧﺘﻴﺠﻪ ﮔﺮﻓﺖ ﻛﻪ ﺗﻮ ﺑﻨﺎﺑﺮاﻳﻦ ﻣﻲ. ﺑﺎﺷﺪ ﭘﻮرﺗﻮرﻳﻜﻮ ﻣﻲ
ﻫﺎ در ﻣﻨﺎﻃﻖ ﺟﻐﺮاﻓﻴﺎﻳﻲ ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻣﺘﻔﺎوت  ﻓﺮاواﻧﻲ اﻟﻞ
ﺮﻳﻘﺎﻳﻲ و اروﭘﺎﻳﻲ ﺑﻪ آﻓﻟﻴﻜﻦ ﻫﺮﭼﻪ از ﻣﻨﺎﻃﻖ . اﺳﺖ
ﻫﺎي  ﻓﺮاواﻧﻲ اﻟﻞ، ﺗﺮ ﺷﻮﻳﻢ ﻧﺰدﻳﻚدور  ﺳﻮي ﺧﺎور
  .ﺷﻮد ﺑﻴﺸﺘﺮ ﻣﻲﻫﺎي ﺑﻠﻨﺪ  ﺗﺮ و ﻓﺮاواﻧﻲ اﻟﻞ ﻛﻮﺗﺎه ﻛﻢ
ﻧﺸﺎن داد ﻛﻪ در ﺟﻤﻌﻴﺖ ﻫﺎ  ﻳﺎﻓﺘﻪ ،در اﻳﻦ ﭘﮋوﻫﺶ
 I در اﻳﻨﺘﺮون ACﺻﻔﻬﺎن، ﻛﺎﻫﺶ ﺗﻌﺪاد ﺗﻜﺮار ا ي ﻣﻨﻄﻘﻪ
 ﻣﻨﺠﺮ ﺑﻪ، (RFGE) درﻣﻲ ﻓﺎﻛﺘﻮر رﺷﺪ اﭘﻲ ي ژن ﮔﻴﺮﻧﺪه
و  gnaK. ﺷﻮد اﻓﺰاﻳﺶ ﺧﻄﺮ اﺑﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن ﻣﻲ
اﻳﻦ  ،ﻣﻮرﻓﻴﺴﻢ اﺛﺮ ﭘﻠﻲ 4002ﻫﻤﻜﺎران ﻧﻴﺰ در ﺳﺎل 
 ي ﻣﻴﻜﺮوﺳﺘﻼﻳﺖ را ﺑﺮ ﺧﻄﺮ اﺑﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﺣﻔﺮه
ﻤﻮدﻧﺪ و ﻧﺸﺎن دﻫﺎﻧﻲ در ﺟﻤﻌﻴﺖ ﭘﻮرﺗﻮرﻳﻜﻮ ﺑﺮرﺳﻲ ﻧ
ﻫﺎي ﻛﻮﺗﺎه در ﻣﻌﺮض ﺧﻄﺮ  دادﻧﺪ ﻛﻪ اﻓﺮاد داراي اﻟﻞ
ﺑﺎﺷﻨﺪ  دﻫﺎﻧﻲ ﻣﻲ ي ﺑﻴﺸﺘﺮي ﺑﺮاي اﺑﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﺣﻔﺮه
و  tdnarB ﻟﻴﻜﻦ. (91) (RO=1/9و  IC%59=1-3/5)
ﻣﻴﺎن ﺗﻌﺪاد ﺗﻜﺮار ﮔﻮﻧﻪ ارﺗﺒﺎط ﻣﺴﺘﻘﻴﻤﻲ  ﻫﻤﻜﺎران، ﻫﻴﭻ
و ﺧﻄﺮ اﺑﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن RFGE ژن  Iدر اﻳﻨﺘﺮون  AC
ﻛﻪ ﻛﺎﻫﺶ ﺗﻌﺪاد  درﻳﺎﻓﺘﻨﺪآﻧﻬﺎ . ﻫﺪه ﻧﻜﺮدﻧﺪﭘﺴﺘﺎن ﻣﺸﺎ
ﻗﺮﻣﺰ در  ﮔﻮﺷﺖ ﻣﺼﺮفدر ﻛﺴﺎﻧﻲ ﻛﻪ  ACﺗﻜﺮار 
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هﺮﻴﺟ ي ﻻﺎﺑ ﺎﻬﻧآ ﻲﻳاﺬﻏا ﺖﺳﻪﺑ ﺮﺠﻨﻣ  ﻼﺘﺑا ﺮﻄﺧ ﺶﻳاﺰﻓا
ﻲﻣ نﺎﺘﺴﭘ نﺎﻃﺮﺳ ﻪﺑ  دﻮﺷ)58/72-57/1=95%CI و 
68/10=OR( )17(. Welnicka  رد ﻪﻛ ﺰﻴﻧ نارﺎﻜﻤﻫ و
 لﺎﺳ2006  ﻦﻴﻨﭼﻲﺸﻫوﮋﭘ ار ﺮﺑ ﻬﻟ ﺖﻴﻌﻤﺟ يور نﺎﺘﺴ
ﺪﻧداد مﺎﺠﻧا، ﭻﻴﻫ  ﻲﻃﺎﺒﺗرا ﻪﻧﻮﮔ راﺮﻜﺗ داﺪﻌﺗ نﺎﻴﻣCA 
 نوﺮﺘﻨﻳا ردI  نژEGFR  نﺎﺘﺴﭘ نﺎﻃﺮﺳ ﻪﺑ ﻼﺘﺑا ﺮﻄﺧ و
ﺪﻧدﻮﻤﻨﻧ هﺪﻫﺎﺸﻣ )20(.  
Brandt  رد نارﺎﻜﻤﻫ و ﺶﻫوﮋﭘدﻮﺧ ﺮﺑ  يور
ﻪﻄﺑار ﻚﻳ دﻮﺟو ﻪﺑ ﺪﻨﺘﺴﻧاﻮﺗ ﻲﻧﺎﻤﻟآ نارﺎﻤﻴﺑ ي  نﺎﻴﻣ يﻮﻗ
 ﭗﻴﺗﻮﻧژLL ) ﻞﻟا ود ياراد19  راﺮﻜﺗCA (ﺘﺷاد و ﻦ
ﻪﻘﺑﺎﺳ ي ﻪﺟرد نﺎﮕﺘﺴﺑ رد نﺎﺘﺴﭘ نﺎﻃﺮﺳ ﻪﺑ ﻼﺘﺑا ي  ،ﻚﻳ
ﺪﻧﻮﺷ هﺎﮔآ )7/58-85/1=95%CI و 4/10=OR .( ﻦﻳا
تﻮﮕﻳزﻮﻤﻫ نﺎﻴﻣ رد ﻪﻛ ﺪﻧداد نﺎﺸﻧ ناﺮﮕﺸﻫوﮋﭘ  يﺎﻫ
LL، ﻪﻘﺑﺎﺳ ياراد ﻪﻛ ﻲﻧﺎﺴﻛ ي  رد نﺎﺘﺴﭘ نﺎﻃﺮﺳ ﻪﺑ ﻼﺘﺑا
ﻪﺟرد نﺎﮕﺘﺴﺑ ي  دﻮﺧ ﻚﻳﻲﻣ ﺪﻨﺷﺎﺑ ﺮﻄﺧ ضﺮﻌﻣ رد ،
ﺳ ﻪﺑ ﻼﺘﺑا ياﺮﺑ يﺮﺘﺸﻴﺑ نﺎﺘﺴﭘ نﺎﻃﺮﺪﻧراد راﺮﻗ )17(؛ 
 ردﺮﺿﺎﺣ ﺶﻫوﮋﭘ ﺪﺸﻧ هﺪﻳد ﻲﻃﺎﺒﺗرا ﻦﻴﻨﭼ.  
 ﻦﻳا ردﺶﻫوﮋﭘ ﺪﺷ هداد نﺎﺸﻧ رﺎﺑ ﻦﻴﻟوا ياﺮﺑ  ﻪﻛ
 ﭗﻴﺗﻮﻧژ ياراد داﺮﻓا رد نﺎﺘﺴﭘ نﺎﻃﺮﺳ ﻪﺑ ﻼﺘﺑا ﻦﺳSS 
 ﭗﻴﺗﻮﻧژ ياراد داﺮﻓا ﻪﺑ ﺖﺒﺴﻧLL ﻦﻴﻳﺎﭘ ﺖﺳا ﺮﺗ.  
  
ﺮﻜﺸﺗ و ﺮﻳﺪﻘﺗ  
 ﻲﻟﺎﻣ ﺖﻳﺎﻤﺣ زاﻧاد ﻲﻠﻴﻤﻜﺗ تﻼﻴﺼﺤﺗ ﺖﻳﺮﻳﺪﻣ هﺎﮕﺸ
ﻲﻣ ﻲﻧادرﺪﻗ و ﺮﻜﺸﺗ ﺶﻫوﮋﭘ ﻦﻳا مﺎﺠﻧا ياﺮﺑ نﺎﻬﻔﺻا دﻮﺷ.
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The epidermal growth factor receptor (EGFR) also known as HER1 or 
ErbB1 is a prominent member of the erbB proto-oncogene family, 
which encodes a receptor tyrosine kinase with a pivotal role in the 
regulation of cell growth and differentiation. The aim of this research 
was to study the CA repeat polymorphism in intron I of EGFR among 
the patients with breast cancer and healthy controls. We have also 
evaluated risks for breast cancer, age of onset and grade of tumor 
associated with the CA repeat polymorphism. 
Background:  
In the present work, the association of breast cancer with the polymorphic 
CA repeat in 108 cases of breast cancer and 108 matched controls was 
studied. After DNA extraction from blood, CA dinucleotide region was 
amplified by PCR technique and the number of CA repeats was 
determined by polyacrylamide gel electrophoresis and sequencing. 
Methods:  
Our findings demonstrate that women with two short CA repeat (<19) are 
at a significantly higher risk of breast cancer, at an estimated odds ratio of 
1.86. We have also found that women with short alleles (<19) had much 
greater risk of developing cancer before the age of 55 (OR=3.36). 
Findings: 
Our results suggested that shorter CA repeat length may be associated 
not only with the risk of breast cancer but also with the age of 
developing cancer in Isfahanian population. We did not find any 
relation between the CA repeats length and tumor staging. 
Conclusion: 
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